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RESUMO 
Na produção de um comprimido, este deve passar por um rigoroso controle de qualidade para que 
possa suportar ações mecânicas, que ocorrem durante o transporte, e o armazenamento anterior à 
distribuição, sem que tal sofra mudanças físico-químicas que alterem sua eficácia farmacêutica. 
Entretanto, estudos vêm revelando inconsistências em relação ao controle de qualidade de diversos 
medicamentos. Dados da ANVISA apontam que mais de 30 de milhões de brasileiros sofrem com a 
hipertensão arterial, sendo esta uma das doenças crônicas que mais causam mortes no país. Diante 
essa problemática, os anti-hipertensivos são uma das classes de medicamentos mais consumida no 
país, presente em diversos estabelecimentos e com ampla distribuição, sendo sua eficácia integral 
indispensável para a melhora da qualidade de vida dos consumidores. Assim, os princípios ativos 
selecionados para esse estudo foram o cloridrato de propranolol, no formato de comprimidos de 40 
mg, classificado como antagonista beta-adrenérgico não seletivo, e o maleato de enalapril no formato 
de comprimidos de 10 mg, representante da classe de inibidores de angiotensina. Ambos os 
medicamentos selecionados são amplamente utilizados no tratamento da hipertensão arterial, sendo 
de baixo custo e também distribuídos gratuitamente pelo SUS. Assim, o presente estudo, teve como 
objetivo principal a verificação da equivalência farmacêutica entre comprimidos genéricos, de 
referência e similares de Propranolol 40 mg, e Enalapril 10 mg, adquiridos em diferentes 
estabelecimentos comerciais na cidade de Paranavaí, por meio das análises de peso médio, 
friabilidade, dureza, desintegração, dissolução e determinação da concentração do princípio ativo, 
tais já preconizadas pela Farmacopéia Brasileira de 2010. 
 
Palavras-chave: propranolol, enalapril, controle de qualidade 
 
ABSTRACT 
The production of pills must involve a strict quality control so that it can resist mechanical actions, 
which occur during transport, and storage before distribution, without undergoing physical-chemical 
changes that alter its pharmaceutical efficacy. However, studies have revealed inconsistencies 
regarding the quality control of several drugs. ANVISA data show that more than 30 million 
Brazilians suffer from arterial hypertension, which is one of the chronic diseases that cause the most 
deaths in the country. In view of this problem, antihypertensive drugs are one of the classes of drugs 
most consumed in the country, present in several establishments and with wide distribution, and their 
integral effectiveness is indispensable for improving the quality of life of consumers. Thus, the active 
ingredients selected for this study were propranolol hydrochloride, in the form of 40 mg tablets, 
classified as a non-selective beta-adrenergic antagonist, and enalapril maleate in the format of 10 mg 
tablets, representative of the angiotensin inhibitors class. Both selected drugs are widely used in the 
treatment of arterial hypertension, being low cost and also distributed free by SUS. Thus, the present 
study aimed to verify the pharmaceutical equivalence between generic, reference and similar tablets 
of Propranolol 40 mg, and Enalapril 10 mg, acquired in different commercial establishments in the 
city of Paranavaí, through the analysis of average weight , friability, hardness, disintegration, 
dissolution and determination of the concentration of the active principle, as already recommended 
by the Brazilian Pharmacopoeia of 2010. 
 
Keywords: propranolol, enalapril, quality control 
 
1 INTRODUÇÃO 
A hipertensão arterial sistêmica é um problema de saúde crônico, normalmente progressivo, 
caracterizado pelo aumento da pressão sanguínea, define-se com valores a partir de 140/90 mmHg. 
Sendo assim, um dos principais fatores causadores de insuficiência renal, acidentes vasculares 
cerebrais e outras cardiopatias (LIMA, 2008).  
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Dentre as principais causas de morte no Brasil e no mundo, está a hipertensão arterial. No 
Brasil, de acordo com o Ministério da Saúde, um em cada quatro brasileiros adultos dizem ter 
diagnóstico médico de hipertensão (Portal do governo brasileiro, 2018).  
São utilizados anti-hipertensivos com o objetivo de diminuir a morbidade e a mortalidade 
cardiovascular do paciente hipertenso, aumentado devido aos altos níveis tensionais. Desse modo, 
um agente anti-hipertensivo atua para que haja redução da ocorrência de eventos mórbidos 
cardiovasculares, os fatais e os não fatais (VII DIRETRIZES, 2016). 
            Dentre os medicamentos utilizados para o tratamento e controle da hipertensão arterial estão 
o cloridrato de propranolol e o maleato de enalapril. O maleato de enalapril é facilmente solúvel em 
metanol, totalmente solúvel em etanol e pouco solúvel em água, apresenta forma molecular 
C20H28N2O5 e massa molecular de 492,52 g/mol. Pertence ao grupo de anti-hipertensivos que inibem 
a enzima que hidrolisa a angiotensina I e angiotensina II, por isso, são indicados para o controle da 
pressão arterial, tratamento de pacientes com insuficiência cardíaca congestiva e nefropatia diabética 
(LIMA, 2008). 
            O cloridrato de propranolol é um medicamento amplamente utilizado por ter um baixo custo, 
ele é indicado para o tratamento de algumas doenças como: arritmias, cardiopatia isquêmica, 
enxaquecas, e principalmente como um anti-hipertensivo. É encontrado de diversas formas no 
mercado brasileiro, podendo ser apresentado no formato de comprimidos, 10, 40 ou 80 mg, injetável 
ou em soluções orais. E ainda sendo de referência, similar ou genérico. É classificado como um 
antagonista beta-andrenérgico não seletivo, pois interage com receptores β1 e β2 sem distinção. Seu 
nome químico é 1-isopropilamino-3-(naftiloxi)-2-propalol, mas conhecido popularmente como 
propranolol (RIGOBELLO et al, 2013). 
          O medicamento de referência é aquele que primeiro comercializou tal composto, registrou no 
órgão federal brasileiro, sendo sua segurança e qualidade verificados cientificamente. O medicamento 
similar é o qual contém os mesmos princípios ativos do medicamento de referência, mesma 
concentração, posologia, indicação terapêutica, sendo equivalente ao de referência. Pode distinguir-
se somente em relação ao seu formato, tamanho, prazo de validade, rotulagem, excipientes e veículo, 
indicando sempre a marca (FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010)  
          Medicamento genérico deve ser similar ao medicamento de referência, produzido depois da 
expiração dos direitos de exclusividade ou renúncia da patente de tal, sendo sua qualidade e eficácia 
comprovados. (FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010) Os medicamentos genéricos são 
extremamente relevantes para o mercado fármaco já que costumam ser menos dispendiosos que os 
de referência. Sua permanência no mercado, promove uma competição com os medicamentos de 
marca, induzindo a redução do preço de tais. Desse modo, trazendo vantagens financeiras aos 
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consumidores, viabilizando cada vez mais o consumo e acesso a determinados medicamentos 
(MARIA, 2007) 
           Apesar dos medicamentos serem testados, já existem vários estudos que relatam e vêm 
relatando inadequações em relação à qualidade desses medicamentos, podendo vir a comprometer a 
eficácia de tal (MESSA et al, 2014).  Desta forma o presente estudo foi realizado afim de pesquisar 
as possíveis inconsistências entre as formulações presentes no mercado brasileiro. 
 
2 METODOLOGIA 
          Foram feitas análises com comprimidos dos princípios ativos, Propranolol de 40 mg, e 
Enalapril de 10 mg, contidos nos medicamentos genérico, similar e de referência. Os medicamentos 
foram obtidos na cidade de Paranavaí, no Paraná, em estabelecimentos variados. As análises feitas 
seguiram ao sugerido na Farmacopeia Brasileira de 2010, visando testar o controle de qualidade dos 
comprimidos. Foram realizadas as análises de determinação do peso médio, dureza, friabilidade, 
desintegração e dissolução, que seguem abaixo. 
2.1 DETERMINAÇÃO DO PESO MÉDIO 
          Segundo a Farmacopeia Brasileira (2010), esse teste é realizado para determinar o peso médio 
dos comprimidos daquele lote. Procedeu-se com a pesagem de 20 comprimidos. Para comprimidos 
não revestidos, tais com 80 mg ou menos devem apresentar uma variação de no máximo 10% em 
relação ao peso médio daquele lote, para comprimidos com mais de 80 mg e 250 mg, devem 
apresentar uma variação de até 7,5 %, e comprimidos com mais de 250 mg uma variação de até 5%. 
Sendo que quaisquer comprimidos que não atenderem a essas especificações está reprovado. 
 O peso médio é calculado conforme a seguinte fórmula: 
𝑃𝑀 =
𝑃𝐼
𝑛
 
 Sendo PM o peso médio dos comprimidos, PI a soma dos pesos individuais dos comprimidos 
e n o número de comprimidos pesados, sendo sempre 20.  
  Para cálculo de desvio padrão, e obtenção da diferença percentual de cada comprimido em 
relação ao peso médio, utilizamos a seguinte fórmula: 
𝑃𝐷 = √
∑(𝑃𝐼 − 𝑃𝑀)2
𝑛 − 1
 
  Se mais de dois comprimidos estiverem fora dos limites estabelecidos o lote é considerado 
reprovado, segundo a Farmacopeia Brasileira (2010). A análise foi realizada em triplicata. 
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2.2 TESTE DE DUREZA 
 Segundo a Farmacopeia Brasileira de 2010, o teste de dureza visa verificar a resistência de 
comprimidos a quedas ou fricção. O teste é realizado com um aparelho que submete uma força 
diametralmente no comprimido até esmaga-lo, medindo essa força, dada em newtons (N), o modelo 
utilizado no presente estudo foi o 298 DGP da marca Ethik tecnology. O procedimento foi aplicado 
em 10 comprimidos, seguindo sempre as mesmas orientações 
 Em seguida, procedemos com o cálculo da dureza média de cada amostra, utilizando a 
seguinte fórmula: 
𝐷𝑀 =
𝐷𝐼
𝑁
 
 Sendo, DM a dureza média, DI a soma das durezas individuais dos comprimidos e n a 
quantidade de comprimidos analisados, no caso, 10. A amostra seria considerada reprovada se a 
dureza média for inferior a 30 N. A análise foi realizada em triplicata. 
2.3 TESTE DE FRIABILIDADE 
  Esse teste visa determinar a resistência dos comprimidos a ações mecânicas, segundo a 
Farmacopeia Brasileira, 2010. Foi realizado em seguida do teste de peso médio, logo que pesados, os 
20 comprimidos foram levados ao friabilômetro, onde foram submetidos as ações do equipamento 
ajustado a 25 rpm (rotações por minuto), por 4 minutos, o modelo utilizado foi o 300 da marca Ethik 
tecnology. Após esse tempo, foram retirados qualquer resíduo de pó dos comprimidos e aqueles que 
apresentassem rachaduras, lascas ou tivessem quebrados seriam descartados e considerados 
reprovados. Efetuamos com uma segunda pesagem com aqueles comprimidos que não apresentaram 
qualquer danificação visível. 
 A friabilidade é medida pela diferença entre o peso inicial e o final e comprimidos que 
apresentassem perda de massa igual ou inferior a 1,5% foram considerados aprovados. A análise foi 
realizada em triplicata. 
2.4 TESTE DE DESINTEGRAÇÃO 
  Esse teste permite verificar tempo de desintegração dos comprimidos ao serem submetidos à 
ação do aparelho específico, nesse caso utilizamos o desintegrador de modelo 301 AC da marca Ethik 
tecnology. De acordo com a Farmacopeia Brasileira (2010), para comprimidos não revestidos, usa-
se seis comprimidos para fazer essa análise. Sendo assim, colocamos cada comprimido em um tubo 
dentro de béqueres que são mergulhados em água mantida a 37º C, adicionamos um disco em cada 
tubo e acionamos o aparelho. Ao notarmos que todos os comprimidos haviam desintegrado, paramos 
a ação do aparelho e registramos o tempo, tal que deve ser igual ou inferior a 30 minutos, caso 
contrário estaria reprovado. 
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2.5 TESTE DE DISSOLUÇÃO 
 O teste de dissolução permite a determinação da concentração do princípio ativo dissolvido 
em um meio, sob condições pré-determinadas. No caso do cloridrato de propranolol utilizou-se um 
equipamento com cestas, onde o comprimido ficou armazenado durante o processo, à 100 rpm 
(rotações por minuto, em um meio de dissolução de ácido clorídrico 1%, a 37° C, como descrito na 
monografia da Farmacopeia Brasileira de 2010. A análise feita com o maleato de enalapril foi no 
equipamento com pás, a 50 rpm, em meio de dissolução tampão fosfato pH 6,8, a 37° C, como 
descrito na Farmacopeia Brasileira. 
 Em ambos os casos, foram coletados 10 mL de solução do meio com o comprimido dissolvido, 
de cinco em cinco minutos, por durante 30 minutos, em seguida, procedeu-se com a leitura em 
espectrofotometria, utilizamos o modelo T80 da marca PG Instruments Ltda, e cálculos posteriores 
de concentração. A análise foi feita em triplicata.  
2.6 DOSEAMENTO 
2.6.1 Preparação Da Curva Padrão 
Para a elaboração da solução inicial, foi pesado 0,207 g de maleato de enalapril e dissolvido 
em 100 mL de água destilada, obtendo uma concentração inicial de 0,00207 g/mL. Com diluições 
sucessivas criou-se uma curva padrão do fármaco puro com a seguinte equação de reta: 
Y=5840,4X+0,0179 e R2: 0,9998.  
Para a elaboração da solução inicial, foram pesados 0,208 g de cloridrato de propranol, e 
dissolvidos em 20 mL de água destilada e 80 mL de metanol, obtendo-se uma concentração inicial 
de 0,00208 g/mL. Com diluições sucessivas criou-se uma curva padrão do fármaco puro com a 
seguinte equação de reta: Y=19795X+0,0441 e R2: 0,9986.  
2.6.2 Determinação Da Concentração Do Princípio Ativo 
 Para a determinação da concentração do maleato de enalapril, foram pesados e triturados 3 
vezes um total de 20 comprimidos, com o valor médio da alíquota equivalente a 10 mg. Transferiu-
se as amostras cada qual a um balão volumétrico de 25 mL, no qual pipetamos 25 mL de HCl. Logo 
em seguida, colocou-se em agitação mecânica por 20 minutos e posteriormente, transferiu-se 5 mL 
dessa solução para um balão volumétrico de 100 mL que foi completado com água destilada. Tais 
soluções foram medidas no espectrofotômetro com onda de 202 nm. Segunda a monografia individual 
de maleato de enalapril presente na Farmacopeia Brasileira (2010) é necessário que os comprimidos 
apresentem de 90 a 110% de concentração da quantidade declarada. Todo o procedimento foi 
realizado em triplicata para os três medicamentos analisados.  
 Para a determinação da concentração de cloridrato de propranolol nos comprimidos, foram 
pesados e triturados 20 comprimidos, em seguida calculou-se o peso médio dessa alíquota e pesou-
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se três vezes o equivalente a 20 mg. Cada amostra foi transferida para um balão volumétrico de 100 
mL, e com auxílio de uma pipeta volumétrica, pipetou-se 20 mL de água destilada e o menisco foi 
aferido com metanol, em cada um dos recipientes. Logo após, uma agitação de 20 minutos a solução 
foi filtrada. Tais soluções foram diluídas, 20 mL foram transferidas para balões volumétricos de 100 
mL e nele foram adicionados 80 mL de metanol, posteriormente seguimos com a medição no 
espectrofotômetro, com onda de 290 nm.  
 
3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 As análises realizadas sobre os medicamentos de referência, similar e genérico do Propanolol, 
40mg, e Enalapril, 10mg, foram as propostas pela Farmacopeia Brasileira de 2010, seguem abaixo os 
resultados obtidos. 
3.1 DETERMINAÇÃO DO PESO MÉDIO 
A tabela 1 apresenta os valores do peso médio dos comprimidos de propranolol de cada 
amostra analisada. 
 
TABELA 1: Peso médio de comprimidos propranolol 40 mg 
 
Comprimidos 
Propranolol 40 mg 
 
Lote 
 
Peso médio (g) 
 
Variação 
Referência L00630 0,19526 0,0307-2,4275% 
Referência L00630 0,1950 0,1026-4,0000% 
Referência L00630 0,195855 0,0281-2,9384% 
Genérico L1057596 0,209725 0,0119-4,3033% 
Genérico L1057596 0,21263 0,0141-3,1369% 
Genérico L1057596 0,212425 0,0588-2,7892% 
Similar L14500218 0,16842 0,0475-3,1350% 
Similar L14500218 0,169205 0,0621-3,6021% 
Similar L14500218 0,16974 0,0236-2,6158% 
 
 
Os valores de variação expressos nas tabelas 1, mostram que todas as amostras de referência, 
similar e genérico, de propranolol, 40mg, foram aprovadas por apresentarem variação inferior a 7,5% 
em relação ao peso médio, conforme o exigido pela Farmacopéia Brasileira (2010). Observa-se, que 
apesar de estarem dentro das normas, os resultados da variação dos comprimidos de mesmo lote, 
referência, similar e genérico, apresentam diferenças significativas entre si.  
Brazilian Journal of Development 
 
      Braz. J. of Develop., Curitiba, v. 6, n. 3, p. 11350-11363, mar. 2020.    ISSN 2525-8761 
11357  
De acordo com Rigobello et al (2013), o ensaio de peso médio é necessário pois permite uma 
avaliação da homogeneidade do processo das empresas fabricantes desses medicamentos, destacando 
que a uniformidade dessas doses é essencial já que o propranolol é um regulador da pressão 
sanguínea, e alterações nas doses unitárias pode vir causar alterações indesejáveis. Em seus estudos 
com propranolol, os resultados foram semelhantes aos encontrados nesse por serem ambos 
satisfatórios e os lotes aprovados. 
A tabela 2 apresenta os valores do peso médio dos comprimidos de enalapril de cada amostra 
analisada. 
 
TABELA 2: Peso médio de comprimidos enalapril 10 mg 
Comprimidos 
Enalapril 10 mg 
 
Lote 
 
Peso médio (g) 
 
Variação 
Referência LR009891 0,199545 0,0026-1,5260% 
Referência LR009891 0,200405 0,0025-1,1502% 
Referência LR009891 0,200035 0,0175-2,0821% 
Genérico L16009122 0,17055 0,4398-4,5473% 
Genérico L16009122 0,16706 0,3831-5,0640% 
Genérico L16009122 0,16988 0,0706-4,2501% 
Similar L1812549 0,165925 0,0151-3,0887% 
Similar L1812549 0,167685 0,0089-4,8158% 
Similar L1812549 0,16699 0,0060-2,5890% 
 
Todos os comprimidos apresentaram peso médio entre 80 e 250 mg, portanto, de acordo com 
a Farmacopeia Brasileira, para comprimidos não revestidos, a variação máxima do peso individual 
com relação ao peso médio da amostra deve ser de 7,5%. Fazendo-se necessária a pesagem de cada 
comprimido individualmente.     
Os valores expressos nas tabelas 2 mostram que todas as amostras do medicamento enalapril 
10 mg, referência, genérico e similar, foram aprovados por não apresentarem a variação do peso 
individual em relação ao peso médio maior a 7,5%, como exigido pela Framacopeia Brasileira (2010), 
mesmo apresentando diferenças significativas entre as variações. 
 
3.2 DUREZA 
Foram analisados 10 comprimidos em cada amostra do medicamento Enalapril, e os 
resultados da dureza média desses estão explícitos na tabela 3. Segundo a Farmacopeia Brasileira 
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(2010), faz-se necessário uma obtenção de dureza superior a 30 N, o que não ocorreu com uma das 
amostras do medicamento de referência, e nas outras, mesmo apresentando dureza média superior a 
30 N, apresentaram comprimidos com dureza inferior, sendo o lote reprovado. E as demais amostras 
estavam dentre os parâmetros exigidos.   
Ainda assim, com a análise estatística, foi possível notar uma diferença significativa entre os 
medicamentos de referência, similar e genérico, o que pode acarretar alterações na sua 
farmacodinâmica e farmacocinética, sendo que as durezas muito elevadas podem influenciar na 
dissolução e desintegração dos comprimidos e afetar sua biodisponibilidade (ANSEL, 2000). 
O mesmo se repetiu com os medicamentos propranolol, nos quais foram submetidos ao teste 
10 comprimidos de cada amostra, e suas durezas expressas na tabela 3. 
 
TABELA 3: valores da dureza média de comprimidos de enalapril 10 mg e propranol 40mg 
Amostras enalapril Dureza (N) 
Referência (LR015763) 38,0c 28,6c 32,7c 
Genérico (L1808045) 84,5a 86,9a 96,8a 
Similar (L180957) 63,3b 67,2b 61,2b 
Amostras propranolol Dureza (N) 
Referência (L0R5764) 95,6a 103,5a 144,4a 
Genérico (L1057722) 106,2a 118,3a 117,7a 
Similar (LA14500218) 32,8b 33,1b 30,9b 
 
Os medicamentos de dureza e genérico estão dentre as especificações apresentadas pela 
Farmacopeia Brasileira (2010) por apresentarem dureza superior a 30 N. As amostras do 
medicamento similar também apresentarem dureza média superior a 30 N, entretanto, apresentaram 
7 de 30 comprimidos com dureza inferior, sendo assim reprovado. 
Nos estudos de Rocha et al (2013), apresentam resultados semelhantes aos encontrados no 
presente trabalho, em suas análises com propranolol 40 mg, os lotes foram aprovados, porém 
amostras com inconformidades são comuns. 
3.3 FRIABILIDADE 
  A friabilidade pode ser traduzida como a perda de massa dos comprimidos ao serem 
submetidos a choques mecânicos, medindo sua resistência a ações como transporte, armazenamento, 
distribuição e o próprio manuseio. (LINSBINSKI et al, 2008) Segundo a Farmacopeia Brasileira 
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(2010) são aceitáveis valores de friabilidade inferiores a 1,5%, calculados considerando a perda de 
peso que os comprimidos sofreram ao serem submetidos ao teste. 
A figura 1, expressa os valores de friabilidade de comprimidos de Enalapril 10 mg analisados, 
os quais estão dentre os limites desejáveis. Aplicando a análise estatística, não foi possível perceber 
diferenças significativas entre as friabilidades das amostras analisadas, não havendo então diferenças 
com relação à resistência ao atrito mecânico entre os lotes. 
Na mesma figura verifica-se que para as amostras de propranolol os valores de friabilidade 
foram inferiores a 1,5%, resultados similares aos encontrados nos estudos de Rigobello et al (2013), 
onde todos os lotes de propranolol 40 mg analisados foram aprovados. 
 
 
Figura 1: Os gráfico A apresenta a perda de massa por friabilidade dos comprimidos de enalapril, o B apresenta a 
friabilidade do propranolol, o gráfico C apresenta os tempos de desintegração das amostras de enalapril e o D o tempo 
de desintegração do propranolol. 
 
Entretanto, por meio da analise estatística foi possível perceber diferenças significativas entre 
as amostras, demostrando comportamentos variáveis com relação ao atrito mecânico entre os 
medicamentos analisados. Segundo Bianchin et al (2012), valores não homogêneos de friabilidade e 
alterações no peso médio podem acarretar erros nas dosagens dos comprimidos, comprometendo sua 
eficácia farmacêutica. 
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3.4 TESTE DE DESINTEGRAÇÃO 
O processo de liberação de um fármaco depende de dois fatores, a dissolução e o tempo de 
desintegração (RIGOBELLO et al, 2013). Para comprimidos de liberação imediata como o cloridrato 
de propranolol, faz-se necessário uma rápida desintegração dos comprimidos em partícula menores, 
favorecendo sua absorção e biodisponibilidade. (ROCHA et al, 2013). 
A figura 1, gráfico C, apresenta os valores de tempo de desintegração dos comprimidos de 
Enalapil 10 mg, o limite de tempo determinado na Farmacopeia Brasileira (2010) é de 30 minutos e 
todos as 6 amostras analisadas foram aprovadas. Entretanto, é possível notar que o tempo de 
desintegração diferiu entre os medicamentos de referência genérico e similar, mostrando grande 
possibilidade de diferenças na absorção do fármaco o que implica na sua biodisponibilidade. 
Já o gráfico D apresenta o tempo de desintegração de comprimidos de propranolol 40 mg, 
sendo que o maior tempo aponta 10 minutos e 23 segundos, no medicamento genérico. Todas as 
amostras estão dentro do exigido por apresentarem tempo de desintegração inferior a 30 minutos, 
mas possuem grandes diferenças entre genérico, similar e referencia. Partindo-se do pressuposto da 
definição de genérico é possível verificar que o mesmo não possui o mesmo comportamento do 
medicamento referencia, que pode implicar no tratamento. Resultados semelhantes foram obtidos nos 
estudos de Rocha et al (2013), no qual a amostra de cloridrato de propranolol 40 mg analisada foi 
considerada aprovada, no entanto discrepâncias entre as formulações também foram verificadas. 
A análise estatística permite a verificação de diferenças significativas entre o tempo de 
desintegração do medicamento genérico com o tempo dos medicamentos de referência e similares 
analisados, onde o genérico apresenta um tempo muito superior de desintegração comparado aos 
demais, podendo afetar a biodisponibilidade do mesmo no organismo do consumidor.  
3.5 TESTE DE DISSOLUÇÃO 
Já que a análise de desintegração não é suficiente para a determinação da liberação do 
fármaco, a análise de dissolução é essencial para a determinação da biodisponibilidade do 
medicamento e avaliação da farmacocinética (RIGOBELLO et al, 2013).  
Foi possível ainda comparar, através dos resultados obtidos na tabela 4, as concentrações 
obtidas nos tempos 5, 15 e 30 minutos, sendo possível avaliar a farmacocinética dos medicamentos 
analisados e a disponibilidade de tais. 
Segundo a monografia individual de Maleato de Enalapril comprimidos, presente no segundo 
volume da Farmacopeia Brasileira (2010), na análise de dissolução, ao menos 80% da concentração 
declarada deve ser dissolvida dentro de 30 minutos. Os medicamentos similar, genérico e de 
referência apresentaram, respectivamente, 52,05%, 49,38% e 58,63% de concentração dissolvida no 
meio, sendo assim, foram considerados reprovados. 
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Segundo a monografia individual do cloridrato de propranolol, presente no segundo volume 
da Farmacopeia Brasileira de 2010, é necessário que ao menos 75% da concentração do princípio 
ativo se dissolva no meio dentro de um intervalo de até 30 minutos. Diante disso, as amostras do 
medicamento de referência analisadas, apresentaram somente 74,15% de sua concentração 
dissolvidos no meio, sendo consideradas assim reprovadas e não equivalentes, já as amostras dos 
medicamentos similar e genérico foram consideradas aprovadas, por apresentarem, respectivamente, 
80,76% e 101,95% de suas concentrações de princípio ativo dissolvidas no meio.  
 
TABELA 4: valores médios de concentração em mg/mL obtidos no teste de dissolução de 
enalapril 10 mg e propranolol 40 mg. 
 Enalapril Propranolol 
Tempo 
(min) 
Ref 
mg 
Ref 
% 
Gen 
mg 
Gen 
% 
Sim 
mg 
Sim 
% 
Ref 
mg 
Ref 
% 
Gen 
mg 
Gen % Sim 
mg 
Sim 
% 
5 4,26 42,6 3,15 31,5 4,67 46,7 29,51 73,77 7,53 18,82 31,24 78,1 
15 6,21 62,1 5,16 51,6 5,30 53,0 29,74 74,35 39,84 99,6 32,42 81,05 
30 6,20 62,0 6,07 60,7 5,29 52,9 29,66 74,15 40,78 101,95 32,28 80,7 
Amostras analisadas referente ao fármaco enalapril: Referencia (LR009691), genérico (L1609122), Similar 
(L1812549), e propranolol: Referência (L0R5764), Genérico (L1057596) e Similar (LA14500218). 
 
Nos estudos realizados por Rodrigues et al (2006), no teste de dissolução, de 3 medicamentos 
analisados, somente um era equivalente. O mesmo aconteceu com Rigobello (2013), onde de 6 
amostras analisadas, uma não foi considerada equivalente. Além disso, apresentaram diferenças 
significativas entre as amostras, podendo alterar a biodisponibilidade de tais. Resultados semelhantes 
aos encontrados neste trabalho. 
 
4 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
Conclui-se com este trabalho que, um rigoroso controle de qualidade é essencial para 
comercialização de um medicamento que apresente aspectos desejáveis e que cumpra com suas 
funções integralmente. Com relação aos medicamentos de propranolol analisados, e no que diz 
respeito ao teor do princípio ativo, a amostra de comprimidos similares apresentaram variações 
consideravelmente altas que afetam diretamente sua eficácia, também como no teste de dureza onde 
este medicamento foi reprovado.  
Em relação ao medicamento genérico, no teste de tempo de desintegração, por ter 
desintegrado muito rápido, apresentou diferenças estatisticamente significativas quando comparado 
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ao de referência, portanto, não se pode garantir uma equivalência farmacocinética entre eles. Já as 
amostras do medicamento de referência reprovaram somente no teste de dissolução. 
Com relação as amostras de medicamentos de maleato de enalapril, nas análises de peso 
médio, friabilidade e desintegração, não houveram problemas com as amostras. Já no teste de dureza, 
o medicamento de referência apresentou uma amostra com valor inferior ao desejado, entretanto, 
todos os medicamentos apresentaram resultados que diferem entre si. No teste de dissolução, todas 
os medicamentos analisados foram reprovados, afetando a biodisponibilidade do princípio  
A análise de determinação da concentração do princípio ativo foi a que apresentou resultados 
com maior distanciamento do esperado, já que os medicamentos genérico e similar apresentaram 
concentração inferior, dando envase ao similar que se destacou por apresentar 31% a menos. O 
medicamento de referência apresentou concentração superior ao exigido. Em ambos os casos, a 
concentração afeta o tratamento já que não permite que ele ocorra corretamente, trazendo prejuízos 
ao enfermo. 
Faz-se necessária uma melhor fiscalização e cuidado, pois falhas em propriedades físico-
químicas em medicamentos podem afetar a qualidade de vida do enfermo, que espera ter uma melhora 
no seu estado com o uso de medicamentos e não um agravamento da sua condição causada pelo 
próprio. 
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